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　　摘 　要 :目的　探讨 b2FGF (碱性成纤维细胞生长因子) 在肾癌微血管形成中的作用及与肾癌生物学特

性的关系。方法 　采用免疫组化技术测定 35 例肾癌患者癌组织和癌旁正常肾组织 b2FGF 表达和 MVD (肿

瘤微血管密度) 。结果 　肾癌组织中 b2FGF 表达明显高于癌旁和周围正常肾组织 ( P <0.01 ) 。b2FGF 表达

升高与肿瘤分期、分级密切相关 ,肾细胞癌组织中 MVD 与 b2FGF 表达呈明显正相关。结论 　b2FGF 是肾细

胞癌组织中重要的血管生长因子之一 ,b2FGF 表达和 MVD 与肾细胞癌的预后有关。
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　　Abstract:Objective 　Toinvesti gatetherelationshi pbetweenthemicrovesseldensit y (MVD) andbasicfi 2
broblast growthfactor (b2FGF) expressioninhumanrenalcarcinoma. Methods 　theex pressionofb 2FGFand

MVDin35casesofrenalcarcinomawereexaminedretros pectivelyb yimmunohistochemicalstainin g. Results　

B2FGFandMVDex pressionweresi gnificantl yhi gherinhumanrenalcancertissuethanthenormaltissuesur 2
roundin gthetumor,andthe ywereofstatisticsi gnificanceastoclinicalsta georclinical grade. Conclusion　B2
FGF playsim portantroleinan giogenesisinrenalcarcinoma.Theex pressionofb 2FGFandMVDareclosel yin 2
volvedinthedevelo pmentand growthofrenalcell.
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　　肾癌是泌尿系常见恶性肿瘤 ,它的生长依赖于血

管生成[1] 。碱性成纤维细胞生长因子 ( b2FGF ) 是一

种重要的促血管生长因子 ,与肿瘤的生长密切相关。

微血管密度 (MVD)是反映肿瘤血管生成的一种定量

指标 ,与肿瘤的预后有关。本研究对肾细胞癌组织中

b2FGF 表达和 MVD 情况进行初步研究 ,现报道如

下。

1 　资料与方法

1.1 　一般资料 　本院 1997 年 1 月至 2000 年 5 月肾

透明细胞癌手术标本 35 例 ,男 23 例 ,女 12 例。年龄

31～78 岁 ,平均 48 岁。临床 Robson 分期 , Ⅰ期 15

例 , Ⅱ期 12 例 , Ⅲ期 8 例。病理分级 : Ⅰ级 18 例 , Ⅱ

级 13 例 , Ⅲ级 4 例。肾癌组织、正常肾组织分别取自

对应手术标本瘤体中心、距瘤缘 2 φ 以上。组织标本

福尔马林固定 ,常规石蜡包埋 ,4um 厚连续切片。

1.2 　实验方法 　采用 LSAB 免疫组化染色法 ,步骤

操作按药盒说明书。

1.3 　结果判定 　b2FGF 表达 :每个高倍视野计数

100 个细胞 ,胞浆呈黄色的阳性细胞 <5% 为阴性 ,>

5% 为阳性。MVD: 将胞浆呈黄染的与周围其他组织

有明显界限的内皮细胞或内皮细胞串 ,无论有无管

腔 ,计数为一个血管。先在低倍镜 ( ×200) 下选择内

皮细胞染色最多的区域 ,再在高倍镜 ( ×400) 下计数

这一区域的血管个数 ,记录每高倍镜下的血管数 ,选

最大的 3 个数值的平均数作为 MVD 。

1.4 　统计学方法 　采用 SPSS 统计软件进行分析。

计数资料采用χ2检验 ,计量资料采用样本均数 t 检

验。

2 　结果

2.1 　b2FGF 在肾癌组织及癌旁正常组织中的表达 　

35 例肾细胞癌组织中 b2FGF 表达 20 例 (63% ) ,b2
FGF 主要表达于肿瘤细胞浆和细胞表面 ,癌旁组织
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细胞胞浆 b2FGF 表达极弱 ;正常组织标本肾小管 ,特

别是远曲小管和集合管亦有 b2FGF 弱表达。

2.2 　b2FGF 表达与病理分级的关系 　肾细胞癌 Ⅲ级

的 b2FGF 阳性表达率 (75% ) 明显高于 Ⅱ级 (61.5% )

和Ⅰ级 (50% ) ,而肾细胞癌 Ⅱ级患者的 b2FGF 阳性

表达率分别与 Ⅰ、Ⅲ级比较 ,差异分别有显著性 ( P <

0.01 ) 。b2FGF 表达与病理分级呈明显正相关。

2.3 　b2FGF 表达与临床分期的关系 　肾细胞癌患者

Ⅲ期的 b2FGF 阳性表达率 (87.5% ) 明显高于 Ⅱ期

(66.7% ) 和 Ⅰ期 (46.7% ) 患者的 b2FGF 阳性表达

率 ,而肾细胞癌 Ⅱ期患者的 b2FGF 阳性表达率分别

与Ⅰ、Ⅲ期比较 ,差异分别有显著性 ( P <0.01 ) 。b2
FGF 表达与临床分期呈明显正相关。

2.4 　MVD 与临床分期、病理分级的关系 　MVD 与

肾细胞癌临床分期、病理分级成明显正相关趋势 ( P

<0.01 ) ,见表 1。
表 1 　不同临床分期、病理分级患者的 MVD (条 , �x ±s)

类 　别 例 　数 MVD

病理分级

G1 4 16.18 ±3.34

G2 13 19.7 ±5.12

G3 18 24.47 ±6.33

临床分期

I 9 15.96 ±3.04

Ⅱ 13 18.83 ±3.89

Ⅲ 17 24.78 ±5.88

　　注 :G2 与 G1比较 P <0.01,G2 与 G3比较 P <0.01

　　Ⅱ期与 Ⅰ期比较 P <0.01, Ⅱ期与 Ⅲ期比较 P <0.01

2.5 　b2FGF 表达与 MVD 的关系

　　肾癌组织 b2FGF 表达与 MVD 呈明显正相关 ( P

<0.01 ) ;癌旁正常组织 b2FGF 表达与 MVD 比较差

异无显著性 ( P >0.05 ) ,见表 2。
表 2 　不同 b2FGF 表达肾癌患者的 MVD (条 , �x ±s)

组 　别 肾癌组织 癌旁组织

b2FGF 阳性组 21.34 ±4.32 3 1.94 ±0.46 3 3

b2FGF 阴性组 9.26 ±3.22 1.74 ±0.54

　　注 :b2FGF阳性组与阴性组比较 , 3 P <0.01, 3 3 P >0.05

3 　讨论

　　恶性肿瘤的生长和转移与肿瘤诱导的血管生成

关系密切[2] 。Hanahan 等[3] 在转基因鼠肿瘤血管形

成模型中发现肿瘤血管形成是实体瘤由休眠状态向

增殖状态过渡的标志之一。有文献报道 :MVD 与前

列腺癌、膀胱癌和结肠癌的生长和转移等密切相

关[4,5] 。本研究发现 MVD 与肾癌患者的病理分级、

临床分期均呈明显正相关 ,表明肾细胞癌的生长、浸

润和转移依赖于血管生成。

　　b2FGF 是肾细胞癌中重要血管生长因子之一[6] ,

有文献报道 b2FGF [7] 与胰腺癌、膀胱癌和胃癌的发

生、发展密切相关。本研究中 ,不论 b2FGF 在肾癌组

织中表达率还是表达强度 ,均明显高于癌旁正常组

织。这与 Fujimoto [8] 等的结论一致 ,表明 b2FGF 为

肿瘤细胞分泌 ,并可能促进肿瘤生长。本实验结果还

表明 ,随着分期分级的提高 ,b2FGF 在肾癌组织中表

达率和表达强度均明显升高 ,而且 ,b2FGF 表达强度

与肾癌的微血管计数呈显著正相关。提示 b2FGF 是

肾细胞癌的一种重要的促肿瘤血管生长因子。

　　Carlos[9] 发现 b2FGF 在正常肾小球基底膜、近曲

小管、远曲小管和集合管内皮细胞中表达阴性 ,在血

管内皮和平滑肌细胞中表达阳性。但本实验显示在

肾远曲小管和集合管内皮细胞 b2FGF 胞浆均表达阳

性 ,提示 b2FGF 可能不仅存在于血管内皮细胞内 ,促

进血管内皮分裂、增殖 ,而且还促进肾脏正常肾小管

系统的生长、发育。

　　总之 ,肾细胞癌中的 b2FGF 表达与肾癌组织中

的血管形成有密切关系 ,b2FGF 是肾细胞癌发生发展

中最重要血管形成诱导因子之一。
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